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СПОСОБ ПОЛУЧЕНИЯ ТИПОЛОГИИ НАСЛЕДСТВЕННЫХ

КЕРАТЭКТАЗИЙ ЧЕЛОВЕКА

Изобретение относится к офтальмологии . Распространенность

наследственных кератэктазий человека составляет , в зависимости от

популяции и ряда других факторов , от 20 до 50 человек на 100 тысяч

населения . Кератэктазий - патологические нарушения анатомически

нормальной формы роговой оболочки глаза могут быть обусловлены

генетическим факторами (наследственные состояния ), а также

возникать в ходе онтогенеза в результате воздействия внешних причин

(вторичные кератэктазий ) .

Наследственные кератэктазий включают не менее шести

различных типов , а именно : изолированный кератоконус ; кератоконус ,

входящий в состав синдромов ; кератоконус , сочетанный с другой

патологией органа зрения ; кератоглобус ; пеллюцидную дегенерацию ;

наследственный кератит .

У пациентов с наследственными кератэктазиями в раннем и

молодом возрасте развивается протрузия (выпячивание ) поверхности

роговицы , обусловливающая возникновение высокой миопии ,

неправильного астигматизма , существенного снижения остроты

зрения и нарушения других функций органа зрения .

Вышеперечисленное ведет к ухудшению качества жизни , слепоте и

слабовидению , следствием которых является инвалидизация и

социальная дезадаптация индивидуумов и семей . Возникает

необходимость в значительных финансовых затратах в случае

возникновения необходимости в хирургическом лечении

Предлагаемый фундаментально -ориентированный системный

подход в разграничении и диагностировании не менее шести типов



наследственных кератэктазий позволяет осуществлять профилактику

и лечение пациентов с определенным типом наследственной

кератэктазии , включая хирургическое лечение подтвержденного типа

кератэктазии в зависимости от анатомического уровня поражения .

Аналогом является способ , описанный в статье «The Genetics

of keratoconus» Ophthalmol Clin N Am 16 (2003) 607-620. Способ ,

описанный в аналоге , позволяет классифицировать и клинически

исследовать основные группы кератоконуса (изолированный в

сочетании с редкими общими генетическими заболеваниями ,

кератоконус в сочетании с часто встречающимися синдромами ,

изолированный кератоконус без других сопутствующих

патологических состояний ), определять частные случаи

кератотопографических индексов , осуществлять эмпирический

немолекулярный генетический анализ . Однако данный способ имеет

существенные недостатки . Он не позволяет проводить

дифференциальную диагностику наследственных и вторичных

кератэктазий , не предлагает использовать новейшие

инструментальные исследования - оптическую когерентную

томографию разных отделов глазного яблока у пациентов с

кератэктазиями различного генеза , не разграничивает различные типы

кератэктазий на основе фундаментально -ориентированного

комплексного подхода , не предлагает способы медико -генетического

консультирования в различных случаях кератэктазий , не предлагает

методы хирургического лечения в зависимости от стадии

патологического процесса и анатомического уровня поражения

роговой оболочки глаза человека

Ближайшим аналогом (прототипом ) является способ ,

описанный в статье «The genetics of keratoconus: A Review» Reprod



Syst Sex Disord. PMC 2013 June 19 P. 1-19. Способ , описанный в

ближайшем аналоге , позволяет исследовать фундаментальные аспекты

развития , а именно хромосомные локусы изолированного

кератоконуса ; гены , ответственные за развитие данного типа

наследственной кератэктазии , а также определять на генетическом

уровне связанные с кератоконусом сопутствующие местные и

синдромные патологии . Однако данный способ имеет существенные

недостатки . Он не позволяет разграничить и диагностировать разные

(не менее шести ) типов наследственных кератэктазий , которые ,

помимо кератоконуса , включает кератоконус , входящий в состав

синдромов ; кератоконус , сочетанный с другой патологией органа

зрения ; кератоглобус ; пеллюцидную дегенерацию ; наследственный

кератит , не предлагает лечение и профилактику определенного типа

кератэктазии . Последнее в существенной мере оказывает влияние на

результат хирургического лечения и профилактики пациентов с

различными типами кератэктазий .

Задачей , на решение которой направлено изобретение , является

разработка фундаментально -ориентированной типологии

наследственных кератэктазий , включающей разграничение и

диагностирование не менее шести типов наследственных

кератэктазий , включающих изолированный кератоконус ; кератоконус ,

входящий в состав синдромов ; кератоконус , сочетанный с другой

патологией органа зрения ; кератоглобус ; пеллюцидную дегенерацию ;

наследственный кератит .

Техническим результатом является получение модели ,

реализующей способ , заключающийся в определении критериев

отличия не менее шести типов наследственных кератэктазий ,

дифференциальной диагностики наследственных и вторичных



кератэктазий , установления сопутствующих местных (на уровне

органа зрения ) и системных (на уровне организма человека )

патологических признаков , влияющих на определение данного типа

кератэктазии .

Достигается это тем , что реализуют способ получения

типологии наследственных кератэктазий человека , включающий

исследование изолированного кератоконуса , отличающийся тем , что

осуществляют разграничение и диагностирование не менее шести

типов наследственных кератэктазий , включающих изолированный

кератоконус ; кератоконус , входящий в состав синдромов ; кератоконус ,

сочетанный с другой патологией органа зрения ; кератоглобус ;

пеллюцидную дегенерацию ; наследственный кератит , на основании

выполнения доклинических лабораторных исследований -

культуральных , биотехнологических , молекулярно -биологических -

полимеразной цепной реакции , секвенирование , биоинформационный

анализ , иммунологические , иммуногистохимические , биохимические ,

морфологические , электронно -микроскопические ; клинических

офтальмологических исследований : визометрические ,

рефрактометрические , офтальмометрические , биомикроскопические ,

офтальмоскопические , других - по показаниям ; аппаратно -

инструментальных исследований — кератотопографические ,

оптическую когерентную томографию различных отделов глазного

яблока , других - по показаниям , общее синдромологическое

исследование с использованием доклинических лабораторных ,

клинических , аппаратно -инструментальных , иммунологических ,

иммуногистохимических , биохимических , морфологических ,

электронно -микроскопических способов обследования систем и

органов организма человека , также медико -генетическое



консультирование , далее на основании типа наследственной

кератэктазии , установленного клинически и подтвержденного

дополнительными методами исследованиями , включающими

фундаментальные , осуществляют лечение и профилактику пациентов

с определенным типом наследственной кератэктазии , которое также

может включать хирургическое лечение подтвержденного типа

кератэктазии в зависимости от анатомического уровня поражения .

Сущность изобретения подтверждается и поясняется

описанными ниже примерами и фиг . 1-3: на фиг . 1 изображена

биомикроскопия правого глаза пациента ; на фиг . 2 - биомикроскопия

левого глаза пациента ; на фиг . 3 - вид правого глаза пациента после

кератопластики .

Пример 1.

Пациент С ., 1990 года рождения , (на момент осмотра 25 лет ),

обратился с жалобами на снижение остроты зрения обоих глаз ,

искажение формы предметов . В ходе медико -генетического

консультирования у ближайших родственников аналогичных

заболеваний органа зрения , а также признаков синдромальной

патологии не выявлено . Молекулярно -генетическое тестирование

образцов крови не проводилось в связи с отсутствием возможности

релевантной диагностики на территории Российской Федерации .

При клиническом офтальмологическом исследовании острота

зрения правого глаза 0,02 sph (-)2,0 cyl (-)4,5 ах 80°=0,6; острота

зрения левого глаза 0,01 sph (-12,0)=0,2; границы поля зрения обоих

глаз в пределах нормы . Биомикроскопически на обоих глазах

отмечено опущение вершины роговицы книзу (более выражено на

левом глазу ) (симптом Мунсона ), участок истончения роговицы снизу ,

отделенный от лимба здоровой тканью , без повреждения



поверхностных слоев . Радужная оболочка обоих глаз без

особенностей . При аппаратном исследовании - неинвазивном

прижизненном ультраструктурном анализе - конфокальной

микроскопии - выявлены патоморфологические признаки ,

характерные для кератэктазии : на правом глазу выраженный

плеоморфизм и полимегетизм заднего эпителия роговицы . В пределах

центра - снижение рефлективности субэпителиального нервного

сплетения , активация стромальных нервов , появление «активных »

клеток , псевдокератинизация , изменение цитоархитектоники

эпителия . Н а левом глазу - многочисленные горизонтальные и

вертикальные стрии (складки ) в поверхностных слоях стромы ,

выраженный плеоморфизм и полимегетизм заднего эпителия

роговицы , активированные эпителиоциты на вершине .

При аппаратном исследовании - оптической когерентной

томографии переднего отдела глаза - на пахиметрической карте

правого глаза выявлены умеренное истончение центральных отделов

роговицы 470-520 мкм (при норме 520-560 мкм ), смещение верхушки

(апекса ) роговицы в нижне -темпоральные отделы . Н а

пахиметрической карте левого глаза - выраженное истончение

центральных отделов роговицы 390-410 мкм (при норме 520-560 мкм ),

умеренное смещение верхушки (апекса ) роговицы в нижне -

темпоральные отделы . Н а томограмме правого глаза - неравномерное

умеренное истончение роговицы в центральных (500 мкм ) и

парацентральных (421 мкм ) отделах , на томограмме левого глаза -

неравномерное выраженное истончение роговицы в центральных (416

мкм ) и парацентральных (326 мкм ) отделах .

В результате комплексного медико -биологического анализа

статуса пациента поставлен диагноз : кератэктазия обоих глаз



(пеллюцидная дегенерация ), проведено лечение - оптическая

коррекция жесткими газопроницаемыми контактными линзами ,

обладающими свойством мультикривизны . Примененная оптическая

коррекция привела к существенному повышению остроты зрения (на

левом глазу до 0,5; на правом глазу до 1,0), улучшила качество жизни

и обеспечила социальную реабилитацию пациента .

Пример 2.

Пациент К ., 1991 года рождения , (на момент первичного

обращения 22 года ), обратился с жалобами на резкое падение остроты

зрения правого глаза и умеренное снижение остроты зрения левого

глаза , затуманивание зрения правого глаза . И з анамнеза : снижение

зрения обоих глаз началось с возраста 18 лет . В ходе прицельного

опроса пациент сообщил , что иногда им отмечается сердцебиение

(экстрасистолия ) после физической нагрузки .

В ходе медико -генетического консультирования у ближайших

родственников аналогичных заболеваний органа зрения не

установлено . В результате эхокардиографического исследования

сердца подтвержден феномен пролабирования стенок двустворчатого

клапана .

При клиническом офтальмологическом исследовании острота

зрения правого глаза 0,07 не корригирует (в связи с выраженной

протрузией роговицы и наличием помутнений в центральных и

парацентральных отделах роговой оболочки ). Острота зрения левого

глаза составляет 0,5, не корригирует . Границы поля зрения обоих глаз

в пределах нормы . Биомикроскопически на правом глазу отмечаются

складки и трещины десцеметовой мембраны , центр роговицы резко

истончен , четко выражено опущение центра роговицы и увеличение

глубины передней камеры глаза . Форма роговицы конусовидная . В



поверхностных и глубоких слоях стромы присутствуют очаги

помутнений (фиг .1). Кератотопографически отмечается тотальное

неравномерное истончение роговицы , наиболее выраженное в

центральных и парацентральных сегментах (до 200 мкм ) .

Биомикроскопически на левом глазу выявлены складки и

трещины десцеметовой мембраны (фиг .2), истончение центра

роговицы , опущение центра роговицы и увеличение глубины передней

камеры глаза , подтвержденных аппаратными методами исследования

(кератотопографией и эхобиометрией ) .

В результате комплексного медико -биологического анализа

статуса пациента поставлен диагноз : кератоконус , входящий в состав

синдромов (сочетанный с синдромом митрального клапана ) :

кератоконус 4 стадии правого глаза , кератоконус 2 стадии левого глаза .

Пациенту по клиническим показаниям проведена субтотальная

сквозная кератопластика (пересадка роговицы с заменой всех слоев

пораженной роговой оболочки ) на правом глазу (через год после

хирургического лечения острота зрения повысилась до 0,8 с

коррекцией ) (фиг .З); на левом глазу выполнена оптическая коррекция

жесткими газопроницаемым линзами с повышением корригированной

остроты зрения до 0,8.

Положительным результатом предложенного изобретения

является применение модели , реализующей способ , определения

критериев отличия не менее шести типов наследственных

кератэктазий , дифференциальной диагностики наследственных и

вторичных кератэктазий , установления сопутствующих местных (на

уровне органа зрения ) и системных (на уровне организма человека )

патологических признаков , влияющих на определение данного типа

кератэктазий . В результате осуществляют лечение и профилактику



пациентов с определенным типом наследственной кератэктазии ,

которое также может включать хирургическое лечение

подтвержденного типа кератэктазии в зависимости от анатомического

уровня поражения .



ФОРМУЛА ИЗОБРЕТЕНИЯ

1. Способ получения типологии наследственных кератэктазий

человека , включающий исследование изолированного кератоконуса ,

отличающийся тем , что осуществляют разграничение и

диагностирование не менее шести типов наследственных

кератэктазий , включающих изолированный кератоконус ; кератоконус ,

входящий в состав синдромов ; кератоконус , сочетанный с другой

патологией органа зрения ; кератоглобус ; пеллюцидную дегенерацию ;

наследственный кератит , на основании выполнения доклинических

лабораторных исследований - культуральных , биотехнологических ,

молекулярно -биологических - полимеразной цепной реакции ,

секвенирование , биоинформационный анализ , иммунологические ,

иммуногистохимические , биохимические , морфологические ,

электронно -микроскопические ; клинических офтальмологических

исследований : визометрические , рефрактометрические ,

офтальмометрические , биомикроскопические , офтальмоскопические ,

других - по показаниям ; аппаратно -инструментальных исследований

- кератотопографические , оптическую когерентную томографию

различных отделов глазного яблока , других - по показаниям , общее

синдромологическое исследование с использованием доклинических

лабораторных , клинических , аппаратно -инструментальных ,

иммунологических , иммуногистохимических , биохимических ,

морфологических , электронно -микроскопических способов

обследования систем и органов организма человека , также медико -

генетическое консультирование , далее на основании типа

наследственной кератэктазий , установленного клинически и

подтвержденного дополнительными методами исследования ,



включающими фундаментальные , осуществляют лечение и

профилактику пациентов с определенным типом наследственной

кератэктазии , которое также может включать хирургическое лечение

подтвержденного типа кератэктазии в зависимости от анатомического

уровня поражения .
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